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Many factors can cause damage to pancreatic beta cells, one of which is diabetogenic substances, 
diabetogenic substances that can be toxic are alloxan compounds. Moringa plants contain 
antioxidants such as ascorbic acid, flavonoids, phenolics and carotenoids which function as body 
protectors from damage to cells that can be caused by free radicals. To The purpose of this study was 
to determine the effect of Moringa oleifera leaf extract as a preventive measure against the 
histopathological damage to the pancreas of the male white rat (Rattus norvegicus) Wistar strain 
induced by alloxan. using pure experimental method post test with control group design. The sample 
used was 30 male rats. The variables studied were the histopathological features of the pancreas. 
Data analysis used univariate and bivariate analysis which were processed using a computerized 
system with the Kruskal-Wallis test. The results of the Kruskal-Wallis test study showed a significant 
difference between the treatment groups on the histopathological damage of the pancreas (p <0.05). 
There is a significant effect of giving Moringa oleifera leaf extract as a preventive measure against 
the histopathological damage to the pancreas of white rats (Rattus norvegicus) male Wistar strain 
induced by alloxan. 
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ABSTRAK 
Banyak fakor yang dapat menyebabkan kerusakan sel beta pankreas salah satu nya yaitu zat 
diabetogenik, zat diabetogenik yang dapat bersifat toksik adalah senyawa aloksan. Tanaman kelor 
memiliki kandungan antioksidan antara lain seperti asam askorbat, flavonoid, fenolat dan karotenoid 
yang berfungsi sebagai pelindung tubuh dari kerusakan sel-sel yang dapat diakibat radikal bebas. 
untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun kelor (Moringa oleifera) sebagai upaya preventif 
terhadap kerusakan histopatologi pankreas tikus putih (Rattus norvegicus) galur Wistar jantan yang 
diinduksi aloksan. menggunakan metode eksperimental murni post test with control group design. 
Sampel yang digunakan sebanyak 30 ekor tikus jantan. Variabel yang diteliti adalah gambaran 
histopatologi pankreas. Analisa data menggunakan analisa univariat dan bivariat yang diolah dengan 
menggunakan system komputerisasi dengan uji Kruskal-Wallis. Hasil penelitian uji Kruskal-Wallis 
terdapat perbedaan yang signifikan antara kelompok perlakuan terhadap kerusakan histopatologi 
pankreas (p<0,05). terdapat pengaruh yang bermakna pemberian ekstrak daun kelor (Moringa 
oleifera) sebagai upaya preventif terhadap kerusakan histopatologi pankreas tikus putih (Rattus 
norvegicus) galur Wistar jantan yang diinduksi aloksan 
  




Pankreas merupakan suatu kelenjar 
majemuk bertandan, memiliki struktur 
yang sangat mirip dengan kelenjar ludah. 
Kelenjar ini memiliki pajang kurang lebih 
15 cm, mulai dari duodenum sampai 
dengan limpa (Pearce, 2018). Pankreas 
berisi dua jenis jaringan utama, yaitu asini 
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dan pulau-pulau Langerhans. Pulau 
Langerhans tersusun oleh tiga jenis sel 
utama yaitu sel alfa, sel beta, dan sel delta 
(Guyton and Hall, 2016). Sel alfa 
menghasilkan glukagon untuk 
meningkatkan glukosa darah, sel beta 
menghasilkan insulin untuk menurunkan 
gula darah atau glukosa darah agar 
kembali normal, sel delta menghasilkan 
sematostatin, yang menghambat kerja sel 
alfa dan sel beta (Eroschenko, 2015). 
Banyak fakor yang dapat menyebabkan 
kerusakan sel beta pankreas salah satu nya 
yaitu zat diabetogenik, zat diabetogenik 
yang dapat bersifat toksik adalah senyawa 
aloksan (Kunharjito dkk, 2018).   
Obat tradisional sudah banyak sekali 
digunakan di kalangan masyarakat kelas 
menengah ke bawah terutama sebagai 
upaya pencegahan (preventif). Salah satu 
tumbuhan yang dapat dimanfaatkan baik 
sebagai sandang pangan maupun obat-
obatan  ialah kelor (Putra, 2016). Daun 
kelor juga sudah dibuktikan oleh hasil 
penelitian dari lembaga terpercaya bahwa 
tidak memiliki efek samping (Winarno, 
2018). Kandungan senyawa alami yang 
dikandung kelor memiliki jumlah yang 
lebih banyak dan banyak ragamnya 
dibanding jenis tanaman lainnya. Salah 
satu kandungan terkuat yang dimiliki 
tanaman kelor yaitu 46 antioksidan yang 
berfungsi sebagai pelindung tubuh dari 
kerusakan sel-sel yang dapat diakibat 
radikal bebas, kandungan antioksidan yang 
terdapat pada daun kelor antara lain seperti 
asam askorbat, flavonoid, fenolat dan 
karotenoid (Krisnadi, 2015).  
Penelitian yang dilakukan Aini (2019) 
menyatakan bahwa pemberian ekstrak 
daun kelor (Moringa oleifera) pada dosis 
150 mg/kg BB penurunan kadar glukosa 
darah lebih lambat dibandingkan dengan 
pemberian ekstrak daun kelor pada dosis 
450 mg/kg BB (aini, 2019). Kerusakan sel 
beta pankreas menyebabkan tubuh tidak 
bisa menghasilkan insulin sehingga 
menyebabkan kadar glukosa darah 
meningkat (terjadi keadaan hiperglikemia) 
(Kunharjito dkk, 2018). 
Penelitian ini bertujuan untuk 
mengetahui pengaruh pemberian ekstrak 
daun kelor (Moringa oleifera) sebagai 
upaya preventif terhadap kerusakan 
histopatologi pankreas tikus putih (Rattus 





Penelitian ini dilakukan di 
Laboratorium Universitas Malahayati pada 
bulan Januari 2021. Menggunakan metode 
eksperimental murni post test with control 
group design. Sampel yang digunakan 
sebanyak 30 ekor tikus putih galur Wistar 
jantan, berusia 2-3 bulan, berat badan 150-
250 gram dibagi menjadi 5 kelompok yaitu 
kelompok yang tidak diberi ekstrak daun 
kelor dan tidak diinduksi aloksan (KM). 
Kelompok yang diinduksi alkosan 125 
mg/kgBB (KN). Kelompok yang diberi 
metformin dosis 45 mg/kgBB dan 
diinduksi aloksan dosis 125 mg/kgBB 
(KP). Kelompok yang diberi ekstrak daun 
kelor dosis 150 mg/kgBB dan diinduksi 
aloksan dosis 125 mg/kgBB (P1) dan 
Kelompok yang diberi ekstrak daun kelor 
dosis 450 mg/kgBB dan diinduksi aloksan 
dosis 125 mg/kgBB (P2). 
Kandang untuk pemeliharaan tikus 
yang terbuat dari bahan plastik dengan 
ukuran 55cm x 37cm x 16,5cm, kawat 
penutup, tempat untuk makan dan minum 
hewan coba, handscoon, masker, kapas, 
tissue, minor set, cover glass, objek glass, 
spuit 1cc, mikrotom, paraffin oven, 
cetakkan berbentuk kotak, mikropipet, 
sonde lambung, timbangan digital analitik, 
mikroskop cahaya dengan sumber arus 
listrik, alat untuk pembuatan preparat, alat 
tulis 
Dalam penelitiian ini yang menjadi 
alat adalah Tikus putih (Rattus norvegicus) 
galur wistar jantan usia 2-3 bulan dan berat 
badan 150–250 gram, ekstrak daun kelor 
(Moringa oleifera), metformin, aloksan, 
pakan hewan coba standar Comfeed BR-II, 
aquadest, serbuk kayu, ketamine, kanada 
balsam, alkohol 96%, zat pewarna 
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Hematoxylin dan Eosin, paraffin, larutan 
xylol, alkohol (70%, 80%, 90%, 95%) dan 
formalin. 
Ekstraksi dilakukan di Laboratorium 
FMIPA yang terdapat di Universitas 
Lampung dengan menggunakan metode 
maserasi menggunakan pelarut etanol 
96%. Daun kelor di dapat dari perkebunan 
Universitas Malahayati, daun kelor 
diambil saat pagi hari, daun yang 
digunakan merupakan daun yang tidak 
terlalu tua dan tidak terlalu muda. 
Kemudian daun dicuci lalu dikeringkan 
dengan cara diangin-angkinkan saja 
selama kurang lebih 3 hari agar kandungan 
flavonoid yang terkandung dalam daun 
kelor tidak rusak. Dari proses preparasi 
daun kelor didapatkan hasil bahwa 3 kg 
daun kelor basah menghasilkan 1 kg daun 
kelor yang benar-benar kering. Daun kelor 
yang telah halus pada proses maserasi 
menggunakan pelarut etanol 96% bukan 
70% karena alat uapnya tidak memiliki 
pompa, sehingga apabila menggunakan 
alkohol 70%, maka proses penguapannya 
akan berjalan lambat, kemudian didiamkan 
selama 1 hari (24 jam) kemudian disaring, 
ulangi dimaserasi kembali sampai 
menghasilkan fliltrat yang jernih dan ini 
membutuhkan 5 kali penyaringan, 
Kumpulkan hasil yang telah disaring, 
kemudian uapkan dengan penguap vakum 
untuk memperoleh ekstrak yang kental 
selama 7 hari. Pengentalan ekstrak 
menggunakan alat penguap Rotary Vacum 
Evaporator dengan suhu 30-40 oC, 
tekanan 75mmHg. 
Hewan coba diperoleh dari pusat 
budidaya mencit dan tikus Di Palembang 
Tikus Centre. Hewan coba diaklimasi 
selama 7 hari, dipelihara dalam suhu 
sekitar 24°C dan kelembaban 55% serta 
memperoleh pencahayaan (siklus gelap 
terang selama 12 jam) yang cukup. Hewan 
coba ditempatkan dalam kandang individu 
dengan bentuk, ukuran, dan bahan yang 
sama. Selama masa aklimatisasi hingga 
masa perlakuan selesai, hewan coba 
mendapatkan pakan standar Comfeed BR-
II 100 gr/kelompok/hari dan minum 
diberikan 2 kali sehari pada pukul 10:00 
dan 16:00 dan dilakukan pada setiap hari. 
Pemberian ekstrak daun kelor dilakukan 
dengan menggunakan sonde lambung yang 
diberi secara peroral kepada hewan coba 
dan ekstrak daun kelor diberikan pada hari 
ke 8 sampai hari ke-28. Pemberian aloksan 
dilakukan pada hari ke-22 atau 14 hari 
setelah berjalannya pemberian ekstrak 
daun kelor. Tikus tidak diberikan makan 
dahulu selama 10 jam namun tetap diberi 
minum dan diberikan glukosa 5% untuk 
menghindari hipoglikemia yang muncul 
sementara selama 30 menit akibat dari 
pemberian aloksan. Kemudian aloksan 
diberikan secara intraperitoneal dengan 
dosis 125 mg/kgBB. Kemudian masuklah 
pada tahap terakhir yaitu pengambilan 
preparat pankreas pada hari ke-29 setelah 
pemberian aloksan dan pemberian ekstrak 
daun  kelor. tikus akan dieuthanasia 
dengan melakukan dekapitasi pada bagian 
leher hewan coba. Setelah itu organ 
pankreas tikus diambil menggunakan 
peralatan bedah minor. 
Organ pankreas tikus yang telah 
diambil,  selanjutnya dilakukan pembuatan 
preparat pankreas  dengan langkah sebagai 
berikut: Fiksasi, organ pankreas ditimbang 
di awetkan selama 1 malam dengan 
menggunakan formalin. Dehidrasi, 
mengeringkan pankreas yang telah 
diawetkan oleh formalin dengan cara 
memasukkan pankreas ke dalam alkohol. 
Clearing, memasukkan pankreas kedalam 
larutan xylene. Impregnasi, proses 
perendaman spesimen menggunakan 
paraffin I, paraffin II, dan paraffin III 
dengan lama waktu masing-masing 1 jam 
pada suhu kamar 56 0C. Embedding. 
tuangkan paraffin yang telah cair ke dalam 
tempat cetakan berbentuk segiempat 
tersebut hingga organ pankreas terbenam 
di tengah-tengah cetakan berbentuk 
segiempat tersebut dan siap untuk 
dimasukkan kedalam freezer. Cutting, 
tahap pemotongan organ pankreas yang 
bisa diambil menggunakan mikrotom. dan 
lembaran jaringan tersebut diambil 
menggunakan objek glass kemudian 
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tempatkan ditengah usahakan agar tidak 
ada gelembung udara di bawah jaringan. 
Setelah itu keringkan ke dalam incubator 
selama 24 jam agar dapat melekat 
sempurna pada suhu 37 oC.  
Deparaffinisasi dan rehidrasi, setelah 
melekat dengan sempurna, preparat 
dimasukkan ke dalam xylol sebanyak 3 x 5 
menit. Lalu lakukan tahap rehidrasi. 
Tahapan pewarnaan, menggunakan 
Hematoxylin Eosin. Kemudian sampel 
ditutup dengan objek glass,  lalu amati 
preparat di bawah mikroskop cahaya.  
Selanjutnya dilakukan pengecekan 
kelengkapan data dan melakukan entry 
data ke dalam software SPSS. Selanjutnya 
mengecek frekuensi distribusi, uji 
normalitas menggunakan Shapiro Wilk 
karena sampel pada penelitian ini <50.  
Namun data yang didapat tidak 
berdistribusi normal maka menggunakan 
uji Kruskal-wallis untuk mengetahui 
perbedaan antar kelompok perlakuan. 
Hasil uji Kruskal-Wallis menunjukkan 
terdapat perbedaan yang signifikan maka 




Penelitian dilakukan di Laboratorium Universitas Malahayati pada bulan Januari-
Februari 2021. Data diambil berdasarkan skor derajat kerusakan histopatologi pankreas.  
 
Tabel 1. Karakteristik Sampel 2021 
Masa Perlakuan Karakteristik KM KN KP P1 P2 
Sebelum Perlakuan Jenis Tikus Rattus norvegicus Galur Wistar 
Jenis Kelamin Jantan 
Usia 2 – 3 Bulan 
 Jumlah  25 Ekor 
Warna Bulu Putih 
Keadaan Umum Sehat, aktif, tidak terdapat luka 
Setelah perlakuan 
hari ke 22 
Jumlah 5 5 5 5 5 
Warna Bulu Putih 
Keadaan Umum Sehat, aktif, tidak terdapat luka 
Setelah perlakuan 
hari ke 28 
Jumlah 5 5 5 5 5 
Warna Bulu  Putih 
Keadaan Umum Sehat, aktif, tidak terdapat luka 
 
 
Gambar 1. Gambaran mikroskopis pancreas dengan perbesaran 400x. (A) Pulau langerhans (B) 
nekrosis sel. 
Keterangan: KM: Kelompok kontrol murni yaitu kelompok yang tidak diberi ekstrak daun kelor dan tidak 
diinduksi aloksan. KN: Kelompok kontrol negatif yaitu kelompok yang diinduksi alkosan 125 
mg/kgBB, KP: kelompok kontrol positif yaitu kelompok yang diberi metformin dosis   45 
mg/kgBB dan diinduksi aloksan dosis 125 mg/kgBB,P1: Kelompok perlakuan 1 yaitu kelompok 
yang diberi ekstrak daun kelor dosis 150 mg/kgBB dan diinduksi aloksan dosis 125 mg/kgBB dan 
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P2: kelompok perlakuan 2 yaitu kelompok yang diberi ekstrak daun kelor dosis 450 mg/kgBB dan 
diinduksi aloksan dosis 125 mg/kgBB. 
 
Data yang digunakan sebagai variabel 
dalam penelitian ini adalah gambaran 
histopatologi pankreas berupa ukuran 
pulau langerhns, jumlah pulau langerhans 
dan luas nekrosis sel yang diamati dengan 
menggunakan mikroskop untuk 
menghitung rerata skoring derajat 
kerusakan histopatologi pankreas dengan 
pembesaran 400x. Masing-masing preparat 
diamati pada lima lapangan pandang 
mikroskopis secara acak. Gambar 4.1. 
merupakan gambaran histopatologi paru 
dengan perbesaran 400x. 
 
Pengamatan Terhadap Histopatologi 
Pankreas 
Berdasarkan pengamatan rerata dari 
hasil penelitian yang dilakukan terhadap 
25 ekor tikus putih (Rattus novergicus) 
galur Wistar jantan dapat dilihat pada 
gambar 2: 
 
Gambar 2. Grafik Rerata Gambaran 
Histopatologi Pankreas 
Keterangan: 1. Kelompok kontrol murni yaitu 
kelompok yang tidak diberi ekstrak 
daun kelor dan tidak diinduksi aloksan. 
2. Kelompok kontrol negatif yaitu 
kelompok yang diinduksi alkosan 125 
mg/kgBB, 3. kelompok kontrol positif 
yaitu kelompok yang diberi metformin 
dosis   45 mg/kgBB dan diinduksi 
aloksan dosis 125 mg/kgBB, 4. 
Kelompok perlakuan 1 yaitu kelompok 
yang diberi ekstrak daun kelor dosis 150 
mg/kgBB dan diinduksi aloksan dosis 
125 mg/kgBB dan 5. kelompok 
perlakuan 2 yaitu kelompok yang diberi 
ekstrak daun kelor dosis 450 mg/kgBB 
dan diinduksi aloksan dosis 125 
mg/kgBB. 
 
Gambar 2. menunjukkan rerata 
skoring derajat kerusakan histopatologi 
pankreas yang terjadi pada kelompok KM 
rata-rata 0,4 ± 0,548 kelompok KN rata-
rata 3,8 ± 0,447 kelompok KP rata-rata 
1,40 ± 0,548 kelompok P1 rata-rata 1,8 ± 
0,447 dan kelompok P2 rata-rata 1,2 ± 
0,447. Setelah dilakukan uji normalitas, 
data yang ada tidak berdistribusi normal 
sehingga dilakukan uji non-parametrik 
Kruskal-Wallis untuk melihat ada atau 




Tabel 2. Distribusi Frekuensi 
Histopatologi Pankreas  





KM 0.4 0.548 
KN 3.8 0.447 
KP 1.4 0.548 
P1 0.8 0.447 
P2 1.2 0.447 
 
Dapat diliahat pada tabel 2. 
menunjukkan rerata skoring derajat 
kerusakan histopatologi pankreas yang 
terjadi pada kelompok yang tidak diberi 
ekstrak daun kelor dan tidak diinduksi 
aloksan (KM). Kelompok yang diinduksi 
alkosan 125 mg/kgBB (KN). Kelompok 
yang diberi metformin dosis 45 mg/kgBB 
dan diinduksi aloksan dosis 125 mg/kgBB 
(KP). Kelompok yang diberi ekstrak daun 
kelor dosis 150 mg/kgBB dan diinduksi 
aloksan dosis 125 mg/kgBB (P1) dan 
Kelompok yang diberi ekstrak daun kelor 
dosis 450 mg/kgBB dan diinduksi aloksan 
dosis 125 mg/kgBB (P2). Menunjukkan 
kerusakan pada kelompok KM rata-rata 
0,4 ± 0,548 kelompok KN rata-rata 3,8 ± 
0,447 kelompok KP rata-rata 1,40 ± 0,548 
kelompok P1 rata-rata 1,8 ± 0,447 dan 
kelompok P2 rata-rata 1,2 ± 0,447. 
Terdapat perbedaan rerata skoring antar 
kelompok perlakuan. 
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Analisis Bivariat 
Tabel 3.  Pengaruh Antara Kelompok 
Perlakuan Terhadap Kerusakan 
Histopatologi Pankreas 
Histopatologi pankreas 
Kruskal_wallis H 18.764 
df 4 
Asymp. Sig.  0.001 
 
Berdasarkan tabel 3. uji Kruskal-
Wallis untuk melihat terdapat atau tidak 
perbedaan pada kelompok perlakuan. 
Berdasarkan hasil uji diatas dapat 
diketahui nilai Asymp. Sig adalah sebesar 
0,001 (p=0,001) maka nilai tersebut lebih 
kecil daripada 0,05 (p<0,05). Dengan 
demikian terdapat perbedaan yang 
signifikan antara kelompok perlakuan 
terhadap kerusakan histopatologi pankreas. 
 
Tabel 4. Peringkat Rata-rata Antara 
Kelompok Perlakuan Terhadap 
Kerusakan Histopatologi Pankreas 




KM 5 4.60 
KN 5 23.00 
KP 5 11.90 
P1 5 15.30 
P2 5 10.20 
TOTAL 25  
 
Berdasarkan tabel 4. dapat dilihat 
bahwa nilai mean rank pada masing-
masing kelompok berbeda yang mana 
mean rank kelompok kontrol murni (KM) 
sebesar 4.60, kelompok kontrol negative 
(KN) sebesar 23.00, kelompok kontrol 
positif (KP) sebesar 11.90, kelompok 
perlakuan 1 (P1) sebesar 15.30, dan 
kelompok perlakuan 2 (P2) sebesar 10.20. 
Dapat dilihat berdasarkan nilai mean rank 
pada kelompok kontrol murni (KM) 
memiliki nilai mean paling kecil di antara 
semua kelompok perlakuan yang artinya 
kelompok tersebut memiliki skoring 
derajat kerusakan histopatologi pankreas 
yang paling kecil dan dapat dilihat 
berdasarkan nilai mean rank pada 
kelompok kontrol negarif (KN) memiliki 
nilai mean rank paling besar di antara 
semua kelompok perlakuan yang artinya 
kelompok tersebut memiliki skoring 
derajat kerusakan histopatologi pankreas 
yang paling besar. Kemudian dilanjutkan 
kelompok kontrol positif (KP), kelompok 
perlakuan 1 (P1) dan kelompok perlakuan 
2 (P2) dimana diantara tiga kelompok 
tersebut nilai mean rank terbesar dimiliki 
oleh kelompok perlakuan 1 (P1) dan yang 
memiliki nilai terkecil yaitu kelompok 
perlakuan 2 (P2) yaitu sebesar 10.20. 
 
 
Gambar 3. Grafik Post Hoc Kruskal Wallis 
 
Berdasarkan gambar 3. Grafik Post 
Hoc Kruskal Wallis menunjukkan 
kelompok yang memiliki perbedaan yang 
signifikan yaitu kelompok kontrol murni 
(KM) dan kontrol negative (KN) dengan 
nilai Adj. Sig. sebesar 0,00 dan pada 
kelompok perlakuan 2 (P2) dan kontrol 





Pankreas adalah sebuah kelenjar 
memanjang yang terletak di belakang dan 
di bawah lambung di atas lengkung 
pertama duodenum (Sherwood, 2014). 
Pankreas terdiri dari dua jenis jaringan 
utama, yaitu asini dan pulau-pulau 
Langerhans (Guyton and Hall, 2016). 
Adanya zat diabetogenik yang masuk 
kedalam tubuh dapat menyebabkan sel-sel 
beta pada pulau langerhans rusak. 
Kerusakan sel beta pankreas menyebabkan 
tubuh tidak bisa menghasilkan insulin 
sehingga menyebabkan kadar glukosa 
darah meningkat (terjadi keadaan 
hiperglikemia) (Kunharjito dkk, 2018). 
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Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun 
Kelor Terhadap Kerusakan 
Hitopatologi Pankreas 
 
Dilihat dari mean rank yang didapat 
dari hasil pengujian Kruskal-Wallis, 
kontrol murni (KM) memiliki nilai mean 
rank paling kecil di antara semua 
kelompok perlakuan yaitu sebesar 4,60 
(0,4 ± 0,548) yang artinya kelompok 
tersebut memiliki skoring derajat 
kerusakan histopatologi pankreas yang 
paling kecil. Ini dapat dilihat dari 
gambaran histopatologi yang diambil 
melalui mikroskop dengan perbesaran 
400x pada 5 lapang pandang dimana 
didapatkan jumlah pulau langerhans 
sebanyak 7/5 LPB, ukuran pulau 
langerhans yang normal, dan nekrosis sel-
β yang mencapai 0%. Hal ini dikarenakan 
pada KM tidak dilakukan perlakuan seperti 
pemberian ekstrak daun kelor, pemberian 
metformin, ataupun induksi aloksan. 
Apabila terdapat peningkatan skor 
kerusakan pada KM kemungkinan dapat 
disebabkan pada penelitian ini tikus 
tersebut sudah memiliki kelainan pada 
pankreas walaupun peningkatannya tidak 
signifikan. Hal ini senada dengan hasil 
penelitian zubaidah dan nuril (2015) pada 
tikus normal tanpa perlakuan 
menunjukkan adanya keteraturan susunan 
sel endokrin yang menyebar di pulau 
Langerhans dengan bentuk sel yang 
seragam dan ukuran sitoplasma terlihat 
proporsional terhadap inti serta tidak 
mengalami perubahan. Selain itu kondisi 
sel-beta dan sel alfa dalam keadaan relatif 
baik yang ditandai dari kondisi islet 
langerhans yang relatif rapat (Zubaidah & 
Nuril, 2015). 
Kelompok kontrol negatif (KN) 
memiliki nilai mean rank paling besar di 
antara semua kelompok perlakuan yaitu 
sebesar 23,00 (3,8 ± 0,447)  yang artinya 
kelompok tersebut memiliki skoring 
derajat kerusakan histopatologi pankreas 
yang paling besar. Ini dapat dilihat dari 
gambaran histopatologi yang diambil 
melalui mikroskop dengan perbesaran 
400x pada 5 lapang pandang dimana 
didapatkan jumlah pulau langerhans 
sebanyak 6/5 LPB, ukuran pulau 
langerhans yang kecil, dan nekrosis sel-β 
yang mencapai 50%. Hal ini disebabkan 
karena pada kelompok KN hanya 
diinduksi aloksan 125mg/kgBB. Penelitian 
sebelumnya melaporkan, kerusakan 
histopatologi pankreas diabetes ditandai 
dengan perubahan bentuk dari pankreas 
berupa penyusutan dan pengurangan 
ukuran dari pulau Langerhans (Walean 
dkk, 2020). Hal ini senada dengan hasil 
penelitian Pratama dkk (2020) pada 
kelompok hewan coba yang diberi 
aloksan, menunjukkan peningkatan derajat 
kerusakan pankreas yang digambarkan 
dengan gambaran histopatologi pankreas 
yang bermakna (p=0,001) jika 
dibandingkan dengan kelompok hewan 
coba yang diberi pakan standard. Keadaan 
tersebut menunjukkan bahwa telah terjadi 
kerusakan pankreas dikarenakan 
pemberian aloksan. Hal ini dibuktikan 
dengan terjadinya kerusakan pada sel beta 
pankreas dimana sel beta pankreas 
mengalami nekrosis yang ditandai dengan 
kondisi piknotik pada sel dan mengalami 
kariolisis (Pratama dkk, 2020).  Aloksan 
adalah suatu zat kimia atau agen oksidan 
yang kuat yang dapat menyebabkan 
kerusakan sel. Aloksan biasa digunakan 
untuk menginduksi diabetes pada hewan 
coba, pemberian aloksan adalah suatu cara 
yang cepat untuk mendapatkan kondisi 
diabetic eksperimental (hiperglikemia) 
pada hewan coba (Rohilla & Shahjad, 
2012). Aloksan dapat menyebabkan 
keadaan diabetes melitus karena aloksan 
bersifat toksik selektif terhadap sel-β 
pankreas yang merupakan suatu sel pada 
pankreas yang berguna untuk 
menghasilkan insulin, disebabkan karena 
terakumulasinya aloksan secara khusus 
melalui transporter glukosa yaitu GLUT-2 
(Rohilla & Shahjad, 2012).  
Pada kelompok KP dengan mean rank 
11.90 (1,4 ± 0,548) terjadi perbaikan pada 
kelompok ini yaitu kelompok yang diberi 
metformin 45mg/kgBB dan diinduksi 
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aloksan 125mg/kgBB. Dapat dilihat dari 
gambaran histopatologis pankreas dimana 
didapatkan jumlah pulau langerhans 7/5 
LPB dengan ukuran pulau langerhans 
normal dan nekrosis sel sebesar 10%. Hal 
ini diduga akibat dari pemberian 
metformin. Hasil penelitian ini senada 
dengan hasil penelitian Fitri dan Yuniarti 
(2019) menunjukkan pada kelompok yang 
diberi metformin dan aloksan mengalami 
perbaikan pulau Langerhans, namun 
perlakuan yang paling efektif untuk 
meningkatkan jumlah sel pankreas yaitu 
kelompok yang diberi aloksan, metformin 
dan air rebusan daun kembang bulan  49.1 
mg/10 ml karena kandungan senyawa 
flavonoid dan tanin dari air rebusan daun 
kembang bulan (Fitri & Yuniarti, 2019). 
Hal ini juga senada dengan penelitian yang 
dilakukan oleh Tjandrawinata (2014) yang 
menyatakan bahwa metformin memiliki 
khasiat yang unik  yaitu menyangkut salah 
satu hormon pencernaan. Hormon yang 
dimaksud  adalah incretin khususnya GLP- 
yang diproduksi oleh usus  halus. Hormon 
ini dikenal meningkatkan kepekaan sel 
beta pankreas terhadap rangsangan 
glukosa untuk menghasilkan insulin. 
Hormon ini berperan penting pula dalam 
menjaga kadar glukosa darah agar normal 
melalui keseimbangan kerja antara insulin 
dan glukagon. Khasiat  Metformin  adalah   
dalam   kerjanya   menghambat   proses   
degradasi dari GLP-1 dalam tubuh. 
Metformin juga berpengaruh dalam 
penurunan stress oksidatif melalui jalur 
pembentukan AGEs dan peningkatan 
senyawa karbonil (Tjandrawinata, 2014). 
Metformin sangat mudah di dapatkan 
namun Metformin memiliki efek samping 
berupa mual, muntah, hipoglikemia, 
pusing, tremor (Putra, 2017). 
Pada kelompok perlakuan 1 (P1) dan 
perlakuan 2 (P2) dimana perlakuan 1 (P1) 
hewan coba diberikan ekstrak daun kelor 
dengan dosis 150mg/kgBB dan diinduksi 
aloksan dengan dosis 125mg/kgBB dan 
pada perlakuan 2 (P2) hewan coba 
diberikan ekstrak daun kelor dengan dosis 
450 mg/kgBB dan diinduksi aloksan 
dengan dosis 125mg/kgBB. Pada 
perlakuan 1 (P1) dengan nilai mean rank 
sebesar 15.43 (1,8 ± 0,447) dan pada 
perlakuan 2 (P2) mean rank yang di 
dapatkan sebesar 10.20 (1,2 ± 0,447).  
Terjadi perbaikan pada gambaran 
histopatologi pankreas yang dapat dilihat 
dari jumlah pulau langerhans, ukuran 
pulau langerhans, dan luas nekrosis pada 
sel-β. Pada perlakuan 1 (P2) gambaran 
histopatologi didapatkan jumlah pulau 
langerhans 6/5LPB dengan ukuran pulau 
langerhans yang kecil dan terjadi nekrosis 
sel-β sebesar 10%. Pada perlakuan 2 (P2) 
gambaran histopatologi didapatkan jumlah 
pulau langerhans 7/5 LPB dengan ukuran 
pulau langerhans yang normal dan terjadi 
nekrosis sel-β sebesar 10%. Perbaikan 
pada gambaran histopatologi pankreas 
yang telah diinduksi aloksan ini 
disebabkan oleh pemberian ekstrak daun 
kelor dimana  daun kelor ini mengandung 
banyak senyawa alami salah satunya 
tanaman kelor mengandung 46 antioksidan 
terkuat (Krisnadi, 2015). Antioksidan 
merupakan senyawa yang dapat 
menghambat ROS dan juga radikal bebas 
sehingga antioksidan dapat mencegah 
penyakit-penyakit yang dihubungkan 
dengan radikal bebas seperti kanker, 
aterosklerosis dan diabetes melitus 
(Soviana, 2014). Antioksidan melindungi 
tubuh dari radikal bebas dengan 
menetralkan radikal bebas dengan cara 
menyumbangkan elektron sehingga 
membuatnya stabil kembali sebelum dapat 
menyebabkan kerusakan sel dan menjadi 
penyakit. Kandungan antioksidan yang 
terdapat pada daun kelor antara lain seperti 
asam askorbat (vitamin C), flavonoid, 
fenolat dan karotenois (β-karoten) 
(Krisnadi, 2015), Meskipun daun kelor 
belum ada dalam bentuk ekstraknya 
namun daun kelor lebih alami, dapat 
dikonsumsi dalam berbagai macam olahan 
dan daun kelor telah dibuktikan oleh hasil 
penelitian dari lembaga terpercaya tidak 
memiliki efek samping serta baik 
dikonsumsi oleh anak ataupun dewasa 
(Winarno, 2018). 
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Berdasarkan hasil dari uji Kruskal-
Wallis kelompok yang memiliki nilai 
mean rank yang lebih kecil terdapat pada 
kelompok perlakuan 2 (P2) yaitu 
pemberian ekstrak daun kelor dengan dosis 
450 mg/kgBB dan diinduksi aloksan 
dengan dosis 125mg/kgBB dibandingkan 
dengan pemberian ekstrak daun kelor 
dengan dosis 150 mg/kgBB dan diinduksi 
aloksan dengan dosis 125mg/kgBB, 
sehingga dosis yang paling berpengaruh 
terhadap gambaran histopatologi pankreas 
tikus putih (Rattus norvegicus) galur 
Wistar jantan yang diinduksi aloksan yaitu 
dosis 450 mg/kgBB. Hal yang sama juga 
dinyatakan oleh aini (2019) bahwa 
pemberian ekstrak daun kelor (Moringa 
oleifera) pada dosis 150 mg/kg BB 
penurunan kadar glukosa darah lebih 
lambat dibandingkan dengan pemberian 
ekstrak daun kelor pada dosis 450 mg/kg 
BB (aini, 2019). Kerusakan sel beta 
pankreas menyebabkan tubuh tidak bisa 
menghasilkan insulin sehingga 
menyebabkan kadar glukosa darah 
meningkat (terjadi keadaan hiperglikemia) 
(Kunharjito dkk, 2018).  
Dapat dilihat dari persentase nekrosis 
pada P1 dan P2 dengan pemberian ekstrak 
daun kelor sebagai upaya preventif sangat 
membantu mengurangi nekrosis sel 
dibandingkan dengan pemberian ekstrak 
daun kelor sebagai pengobatan. Hal ini 
sejalan dengan penelitian yang dilakukan 
oleh tandi (2019) yang menyatakan bahwa 
tikus yang diberi ekstrak daun kelor fraksi 
etanol mengalami nekrosis mencapai 50-
75% dan menyatakan bahwa Fraksi yang 
efektif menurunkan kadar glukosa darah 
dan meregenerasi sel beta pankreas adalah 
fraksi etanol air dibandingkan fraksi n-
heksan mengandung saponin, fraksi etil 
asetat mengandung alkaloid, flavonoid, 
saponin, tannin, fenolik dan triterpenoid 
(steroid), dan fraksi etanol air mengandung 
alkaloid, flavonoid, saponin, tannin, dan 






Berdasarkan hasil analisis dan 
pembahasan yang telah diuraikan oleh 
peneliti, dapat diambil kesimpulan berupa: 
Terjadi pengaruh yang bermakna 
pemberian ekstrak daun kelor (Moringa 
oleifera) sebagai upaya preventif terhadap 
kerusakan histopatologi pankreas tikus 
putih (Rattus norvegicus) galur Wistar 
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